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La  hiponatremia  es la  alteración  iónica  más  frecuente  en
el  medio  hospitalario  y su patogenia  más  frecuente  es  la
secreción  inadecuada  de  hormona  antidiurética  (SIADH)1.
Presentamos  un caso  de  hiponatremia  sintomática  secunda-
ria  a  SIADH  causada  por  un  carcinoma  microcítico  localizado
en  vejiga  urinaria.  No  hemos  encontrado  referencia  alguna
en  la bibliografía  médica  de  esta asociación  (SIADH  y carci-
noma  microcítico  de  vejiga  urinaria).

Caso clínico

Varón  de  75  años  que  acudió  a urgencias  por  un  cuadro
de  vómitos  alimentarios  sin  dolor abdominal,  fiebre,  ni
diarrea.  Era  fumador  (50  paquetes/año)  y tenía  hiperten-
sión  arterial,  diabetes  mellitus  tipo  2, hipercolesterolemia
e  hipoacusia  bilateral  neurosensorial.  Seguía  tratamiento
con  ácido  acetilsalicílico,  imidapril,  barnidipino,  metfor-
mina,  vildagliptina,  atorvastatina,  buflomedil,  bromazepam
y  omeprazol.  Las  constantes  vitales,  la exploración  física  y
neurológica  fueron  normales.  Tenía  un peso  de  62  kg y  un
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índice  de masa  corporal  (IMC)  de 20,2  kg/m2. En  los  análisis
realizados  destacó  un sodio plasmático  de 115  mmol/l  (nor-
mal:  135-145  mmol/l)  y una  osmolaridad  plasmática  de
267  mOsm/l  (normal:  280-295  mOsm/l),  siendo  el  sodio
urinario  de 26  mmol/l  (normal:  30-145  mmol/l)  y la  osmo-
laridad  urinaria  de 471  mOsm/l  (normal:  40-1400  mOsm/l).
Se  ingresó  al  paciente  con restricción  hídrica  y  suero  salino
hipertónico  al  3%.  A  los  3 días  el  sodio  en plasma  era  de
138  mmol/l  y  el  paciente  estaba  asintomático,  por  lo que  se
retiró  el  suero  hipertónico.  El  estudio  hormonal  reveló  TSH
1,03  �IU/ml  (normal:  0,35-5  �IU/ml),  T4  libre  1,11  ng/dl
(normal:  0,7-1,98 ng/dl),  cortisol  basal  24,4  �g/dl (normal:
4,3-22,4  �g/dl)  y  ACTH  basal  19,90  pg/ml  (normal:  9,0-
55,0  pg/ml).

Una  tomografía  computarizada  (TC)  craneal  no  demostró
alteraciones  y  una  TC  toracoabdominal  puso  de manifiesto
una  tumoración  sólida  de 2 cm  en  la cara posterolateral
izquierda  de la vejiga  urinaria.  Tres  citologías  de orina  resul-
taron  negativas  para  células  malignas.  La cistoscopia  bajo
anestesia  general  mostró  una  lesión  exofítica  de  3 cm  de
diámetro  máximo  que  se  resecó  en  su totalidad,  y  cuya
anatomía  patológica  fue  informada  como  carcinoma  pobre-
mente  diferenciado  que  infiltra  de forma  extensa  amplias
capas  musculares,  y que  expresa  marcadores  neuroendo-
crinos  (CD56  y  sinaptofisina),  con  negatividad  para  CK7
y  CK20, todo  ello  compatible  con  carcinoma  neuroendo-

0014-2565/$ – see front matter ©  2012 Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
http://dx.doi.org/10.1016/j.rce.2012.08.002

dx.doi.org/10.1016/j.rce.2012.08.002
http://www.elsevier.es/rce
mailto:alejandro.callejasdiaz@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.rce.2012.08.002


e14  A.  Callejas-Díaz  et  al

Figura  1  Estudio  histológico  de  la  tumoración  obtenida  mediante  resección  transuretral  en  un  enfermo  con  SIADH  y  carcinoma
microcítico de  vejiga.  1)  Tinción  con  hematoxilina-eosina:  abundante  celularidad  neoplásica  bajo  el epitelio  (flechas).  2) Tinción  con
hematoxilina-eosina:  infiltración  del  músculo  vesical  por  las  células  neoplásicas  (flecha).  3)  Tinción  CD56,  que  muestra  positividad
del tumor  (flechas).  4)  Tinción  sinaptofisina,  que  muestra  positividad  del  tumor  (flechas).

crino  de  célula  pequeña  (fig.  1).  Se  completó  el  estudio  de
extensión  con  gammagrafía  ósea  y  tomografía  por  emisión
de  positrones  (PET-TC),  que  resultaron  negativas.  Valorado
por  los  servicios  de  oncología  médica  y oncología  radioterá-
pica,  se  indicó  un  esquema  de  quimioterapia  con  4 ciclos  de
carboplatino-etopósido  y radioterapia  con  intención  cura-
tiva,  ya  que  el  paciente  era candidato  a conservación
vesical.  En  el  TAC  posterior  a la cirugía  no  hubo evidencia  de
tumor  y  no se evidenciaron  nuevos  episodios  de  hiponatre-
mia.  En el  seguimiento  posterior  a  la  quimio  y  radioterapia,
los  niveles  de  sodio se mantuvieron  dentro de  los  niveles
normales,  sin  necesidad  de  ningún  tratamiento  adicional.

Discusión

La  descripción  de  este  paciente  ilustra  por  primera  vez  que
el  carcinoma  microcítico  de  vejiga  puede  ocasionar  un  SIADH
sintomático.  El diagnóstico  del  síndrome  de  SIADH  suele
realizarse  por  exclusión  (tabla  1),  ya  que  la  determinación
de  ADH  no  se encuentra  disponible  en  la mayoría  de los
centros  hospitalarios.  El SIADH  suele  deberse  a  causas  secun-

darias,  aunque  existen  también  formas  primarias.  Los  casos
secundarios  lo  son  a  alguno  de los  siguientes  grupos  etiológi-
cos:  neoplasias,  enfermedades  pulmonares,  enfermedades
del  sistema  nervioso  central  y fármacos.  El SIADH  se  pre-
senta  en  el  1-2%  de  todos  los  pacientes  con diagnóstico  de
neoplasia,  siendo  los  carcinomas,  los linfomas  y  los  sarcomas
los  tipos  histológicos  a  los  que  se asocia  con  mayor  frecuen-

Tabla  1 Criterios  diagnósticos  del  síndrome  de SIADH

•  Disminución  de la  osmolaridad  plasmática  efectiva
(< 275 mOsm/l)  (normal:  280-295  mOsm/l)

• Osmolaridad  urinaria  > 100  mOsm/l  (normal:
30-145  mOsm/l)

•  Excreción  urinaria  de sodio  >  40  mmol/l,  con  la  ingesta
normal  de sal  en  la  dieta

•  Euvolemia  clínica
•  Ausencia  de  edema  o ascitis
•  Funciones  tiroidea  y  adrenal  normales
• Ausencia  de  consumo  reciente  de diuréticos

Fuente: modificada de Ellison et al.1
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cia.  El  carcinoma  microcítico  de  pulmón  es el  tumor  que  con
más  frecuencia  produce  SIADH  (10-45%  de  los  casos1,2),  pero
también  se  asocia  a los  carcinomas  de  cabeza  y cuello,  del
tracto  gastrointestinal  y  pancreáticos.

Los  tumores  neuroendocrinos  engloban  a todas  aquellas
neoplasias  que se originan  en  tejidos  que  incluyen  células
derivadas  de  la cresta  neural  (células  enterocromafines  o  del
sistema  APUD  [amine  precursor  uptake  decarboxylation]).
La  clasificación  histológica  se podría  simplificar  en  2 gru-
pos  principales:  bien  diferenciados,  como  el carcinoide,  y
pobremente  diferenciados,  dentro  de  los  cuales  se incluyen
el  carcinoma  neuroendocrino  de  célula  pequeña  o  microcí-
tico  y el  carcinoma  neuroendocrino  de  célula grande.  Todos
los  carcinomas  neuroendocrinos  pobremente  diferenciados
tienen  la  misma  apariencia  histológica  independientemente
del  origen,  y su diagnóstico  se  basa  en  técnicas  de inmuno-
histoquímica  que  detectan  la presencia  de  sinaptofisina  y/o
cromogranina.  El síndrome  de  SIADH  es una  de  las  manifes-
taciones  paraneoplásicas  más  frecuentes  de  los  carcinomas
microcíticos.

Dentro  de  los  tumores  de  vejiga,  los  más  comunes  del
aparato  urinario,  el  más  frecuente  es el  carcinoma  urote-
lial.  Otros  tipos  histológicos  menos  usuales  son  el  carcinoma
escamoso,  el  adenocarcinoma  y el  carcinoma  microcítico3.
Los  carcinomas  neuroendocrinos  de  vejiga  urinaria  son  muy
raros,  habiéndose  descrito  el  primer  caso en  19814.  El
carcinoma  de  célula  pequeña  o  microcítico  es  el  más  fre-
cuente,  pero  en  conjunto  supone  menos  del  1% de  todas  las
neoplasias  vesicales.  Pese  a esto,  la vejiga  es la  tercera  loca-
lización  más  frecuente  de  los  carcinomas  neuroendocrinos,
por  detrás  del  pulmón  y  del tracto gastrointestinal,  si  bien
en  este  último  es menos  común  la  presencia  de  la  estirpe
de  célula  pequeña.  Habitualmente  se  trata  de  tumores  mix-
tos  con  un  componente  de  carcinoma  (urotelial,  escamoso
o  adenocarcinoma)  y otro  neuroendocrino5.  Es  importante
destacar  que  el  componente  neuroendocrino  puede  apare-
cer  hasta  en  un  28%  de  los  carcinomas  indiferenciados,  si
bien  no  se  considera  significativo  si  dicho  componente  es
menor  del  10%3. El origen  de  la neoplasia  está  muy  dis-
cutido.  La  teoría  más  aceptada  es que  deriva de  células
totipotenciales  del epitelio  urotelial6.  Entre  los  factores  de
riesgo  para  su desarrollo  se  encuentran:  la  edad, el  sexo
masculino  y  el  tabaquismo5.  El curso  clínico  es similar  al  del
carcinoma  microcítico  de  pulmón,  ya  que  la estirpe celu-
lar  es  prácticamente  idéntica  y por lo tanto,  también  lo es
su  historia  natural,  con un comportamiento  agresivo  tanto
a  nivel  local  como  sistémico5.  El carcinoma  microcítico  de
vejiga  se  distingue  del microcítico  de  pulmón  por  una  menor
tasa  de  metástasis  cerebrales  y en  la menor  asociación  a
síndrome  paraneoplásico  por  producción  de  hormonas,  muy
frecuente  en  el  de pulmón  y excepcional  en el  de  vejiga7.
Entre  los  síndromes  paraneoplásicos  del  carcinoma  micro-
cítico  de  vejiga  se han  descrito  casos  de  hipercalcemia  e
hiperfosfatemia8,  y  de  producción  ectópica  de  ACTH7,  pero
ninguno  de  SIADH.  Se  ha  comunicado  un  caso  de  SIADH  aso-
ciado  a  carcinoma  no  microcítico  de  vejiga9,  y  a  carcinoma
microcítico  de  próstata10. El proceso  diagnóstico  no varía
con  respecto  a  otros  tumores  vesicales,  y los  hallazgos  en
cistoscopia  son  parecidos.  Es  posible  identificar  el  compo-
nente  neuroendocrino  en la citología  de  orina, si  bien  existen

problemas  técnicos  y  numerosos  artefactos  que  hacen  difí-
cil  este  hallazgo  en  la práctica  habitual.  El tratamiento
de  este  tipo  de carcinoma  depende  de si  la  enfermedad
se  encuentra  limitada  o  diseminada.  Cuando  la  enferme-
dad  está  limitada  a la vejiga  el  tratamiento  preferido  es
la  combinación  de quimioterapia  basada  en  el  platino  y
tratamiento  local  con cistectomía  o radioterapia,  sin  que
exista  base  científica  para  determinar  cuál es mejor.  La qui-
mioterapia  puede  ser  neoadyuvante  o  adyuvante,  si  bien
los  resultados  son mejores  con  quimioterapia  neoadyuvante
que  con cistectomía  sola  o seguida  de  quimioterapia.  En
el  caso de que  la enfermedad  esté diseminada,  el  trata-
miento  de  elección  es la  quimioterapia  sola,  generalmente
con  cisplatino  y  etopósido.  Pese  a que  la  respuesta  a  la qui-
mioterapia  suele  ser muy  buena,  el  pronóstico  global  de
este  tipo  de tumor  es malo,  al igual  que  en  el  microcítico
de  pulmón.  La  supervivencia  global  a los 5 años  es inferior
al  10%5,  siendo  mejor  en  los  estadios  localizados  al diag-
nóstico,  independientemente  de si  se realiza  cistectomía  o
no5.

El  enfermo  referido  es el  primer  caso  en el  que se
documenta  un  SIADH  asociado  a un carcinoma  microcítico
de  vejiga.  Este  caso  ilustra  la importancia  de efectuar  un
estudio  diagnóstico  completo  en pacientes  con  alteraciones
hidroelectrolíticas  y en concreto  cuando  se sospecha  una
SIADH;  de forma  oculta puede  existir  una  afección  grave
inaparente.
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